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FORMA FARMACEUTICA E
APRESENTACOES

Embalagens contendo comprimidos

0,5 mg, 1,0 mg ou 2,0 mg de repaglinida,
acondicionados em blisters com 30 com-
primidos.

Os comprimidos de Prandin® (repaglinida)
0,5 mg sao de cor branca, os de 1,0 mg
s&o de cor amarela e os de 2,0 mg sao de
cor péssego.

USO ADULTO

Composicao

Cada comprimido 0,5 mg contém:
Repaglinida .......cccooveviiiiiis 0,500 mg

Excipientes: poloxamer, povidona, meglu-
mina, amido, fosfato de célcio dibasico,
celulose microcristalina, glicerol, polacri-
lina potassica, estearato de magnésio.

Cada comprimido 1,0 mg contém:
Repaglinida........cccoovviiiiiie 1,000 mg
Excipientes: poloxamer, povidona, meglu-
mina, amido, fosfato de célcio dibasico,
celulose microcristalina, glicerol, polacri-
lina potassica, estearato de magnésio,
oxido de ferro amarelo.

Cada comprimido 2,0 mg contém:
Repaglinida .......cccooveviiiiis 2,000 mg
Excipientes: poloxamer, povidona, meglu-
mina, amido, fosfato de célcio dibasico,
celulose microcristalina, glicerol, polacri-
lina potdssica, estearato de magnésio,
oxido de ferro vermelho.

INFORMACOES AO PACIENTE

Acao esperada do medicamento
Prandin® (repaglinida) é um hipoglice-
miante oral, que atua na diminuicao da
glicemia nas refeicdes em pacientes com
Diabetes Tipo 2 (Diabetes mellitus nao-
insulinodependente - DMNID ou Diabetes
que se manifesta na idade madura), cuja
hiperglicemia ndo pode ser controlada
satisfatoriamente com dieta, reducao de
peso e exercicios fisicos.

Cuidados de armazenamento
Armazenar em local seco, mantendo a
embalagem original fechada.

Prazo de validade

60 meses.

Nunca use qualquer medicamento
com o prazo de validade vencido.
Pode ser perigoso para a sua saude.
O prazo de validade do produto esta
impresso no rétulo e na embalagem.

Gravidez e lactacao

N&o ha estudos sobre o uso de repagli-
nida em mulheres gravidas ou lactantes,
portanto nao se recomenda usar Prandin®
durante a gravidez e lactacéo.

Informe seu médico a ocorréncia de
gravidez na vigéncia do tratamento
ou apos o seu término. Informe seu
médico se estd amamentando.

Cuidados de administracdo

A repaglinida deve ser administrada por
via oral, antes das principais refeicoes.
Normalmente, a dose inicial é de 0,5 mg,
podendo ser ajustada pelo médico em até
4 mg antes das principais refeicoes. A
dose maxima diaria recomendada é de

16 mg. Se houver esquecimento de uma
dose, a dose seguinte deve ser tomada
normalmente, sem dobrar a quantidade.
Além da auto-monitoracdo usual da glice-
mia e/ou glicose urinaria pelo paciente, o
médico deve monitorar periodicamente a
glicemia do paciente para otimizar a dose
e o controle glicémico.

Siga a orientacdo do seu médico, res-
peitando os horarios, as doses e a
duracao do tratamento.
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Interrupg¢ao do tratamento

A interrupgao do tratamento sem orienta-
cao médica pode ocasionar perda do con-
trole glicémico.

Nao interromper o tratamento sem

o conhecimento do seu médico.

Reacoes adversas

Podem ocorrer reagdes hipoglicémicas
como dor de cabeca, tontura, cansaco,
taquicardia, tremor, nausea e sudorese.
Essas reacoes sao leves e facilmente con-
troladas com a ingestéo de carboidratos,
por exemplo alimentos acucarados. Se
tais eventos nao forem tratados, podera
ocorrer agravamento do quadro (dores de
cabeca, nausea, vomito, desidratacéo,
perda da consciéncia etc). Se forem gra-
ves, pode haver necessidade de adminis-
tracao intravenosa de glicose por um
médico. A ocorréncia dessas reacoes
depende também, como em todas as
terapias diabéticas, de fatores individuais
como habitos alimentares, dose, exerci-
cios e estresse. Caso qualquer dessas rea-
¢oes seja observada, consulte seu médico.
Reacoes adversas como disturbios visuais
transitérios, principalmente no inicio do
tratamento, disfuncéo hepética, dor
abdominal, diarréia, nduseas, vomitos,
constipacao e reacoes de hipersensibili-
dade cutanea como coceira, erupcoes e
urticaria, devem ser imediatamente infor-
madas ao seu médico.

TODO MEDICAMENTO DEVE SER
MANTIDO FORA DO ALCANCE DAS
CRIANCAS.

Ingestao concomitante com outras
substancias

0O alcool pode intensificar e prolongar o
efeito hipoglicemiante da repaglinida.

Contra-indicacoes

Prandin® nao deve ser utilizado nos casos
de reconhecida hipersensibilidade (reacdo
alérgica) a repaglinida ou a quaisquer dos
componentes de sua formula, em
Diabetes Tipo 1 (Diabetes mellitus insuli-
nodependente - DMID), em cetoacidose
diabética, com ou sem coma, e na exis-
téncia de graves disfuncdes hepaticas.
Nao se recomenda o uso de Prandin®
durante a gravidez e lactagao.

Precaucoes

A repaglinida deve ser prescrita se ndo
ocorrer o controle da glicemia e se os sin-
tomas de Diabetes persistirem apesar das
tentativas com dieta, exercicios e reducdo
de peso. A repaglinida, assim como out-
ros agentes que atuam na secrecao da
insulina é capaz de causar hipoglicemia.
Pode ocorrer perda do controle glicémico
quando um paciente estabilizado pelo
uso de qualquer agente hipoglicémico
oral é exposto a estresse, tal como febre,
trauma, infeccdo ou cirurgia ou quando
da existéncia de problemas hepéticos ou
renais. O médico deve ser informado
sobre o uso de genfibrozila (um agente
antilipémico) uma vez que ele pode cau-
sar o aumento e o prolongamento do
efeito da repaglinida. Nao foram realiza-
dos ensaios clinicos em pacientes com
deficiéncia hepética, em criancas e ado-
lescentes com menos de 18 anos e em
pacientes com mais de 75 anos de idade,
portanto o tratamento nao é recomen-
dado para estes grupos de pacientes.
Durante o tratamento, o paciente
deve se precaver contra a hipoglice-
mia ao dirigir veiculos ou operar
magquinas, pois sua habilidade e aten-
¢ao podem ser prejudicadas.

Isto é particularmente importante para os
pacientes que apresentam sinais leves ou
imperceptiveis de hipoglicemia ou que
sofrem frequientes episddios de
hipoglicemia.

A necessidade de Prandin® pode se alte-
rar se o paciente estiver tomando outros
medicamentos, tais como: genfibrozila
(droga hipolipemiante), inibidores de
monoaminooxidase (usados para tratar
depressao), agentes betabloqueadores
nao-seletivos (usados para tratar hiperten-
sao e certas cardiopatias), inibidores de
enzimas conversoras da angiotensina
(ECA, usados para tratar certas cardiopa-
tias), salicilatos, octreotideo, antiinflama-
torios ndo-esteroides (AINES), esterdides
anabdlicos e corticosteroides, contracepti-
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vos orais (usados para controle de natali-
dade), tiazidas, danazol, produtos para
tiredide (usados para tratar pacientes com
baixa producdo do horménio tireoidiano),
simpatomiméticos (usados para tratar
asma), claritromicina, itraconazol (droga
antifungica) e cetoconazol (droga antifun-
gica).

Informe seu médico sobre qualquer
medicamento que esteja usando,
antes do inicio, ou durante o trata-
mento.

NAO TOME REMEDIO SEM O
CONHECIMENTO DO SEU MEDICO.
PODE SER PERIGOSO PARA A
SAUDE.

INFORMACOES TECNICAS

Modo de acao

O Diabetes Tipo 2 é uma doenca na qual
0 pancreas nao produz insulina suficiente
para controlar o nivel de glicose no san-
gue, sendo também conhecida como
Diabetes mellitus ndo-insulinodependente
(DMNID) ou Diabetes que se manifesta na
idade madura.

Prandin® auxilia o pancreas a produzir
mais insulina no momento das refeicoes,
sendo usado para controlar o Diabetes
nos casos em que dietas, exercicios e
reducéo de peso isoladamente ndo mais
forem suficientes para controlar (ou dimi-
nuir) os niveis de glicemia. Prandin® tam-
bém pode ser administrado em
combinacao com metformina.

Prandin® (repaglinida) - agente hipoglice-
miante oral - sob a forma de comprimi-
dos, deve ser administrado
pré-prandialmente.

Farmacodinamica

A repaglinida é um novo secretagogo
oral, derivado do &cido carbamoilmetil-
benzoico, de acao curta. A repaglinida
reduz os niveis de glicemia de forma
aguda ao estimular a liberagao de insulina
pelo pancreas, um efeito dependente do
funcionamento das células beta nas ilho-
tas pancreaticas.

A repaglinida fecha os canais de potassio
dependentes de ATP na membrana da
célula beta através de uma proteina-
chave, diferentemente dos outros secreta-
gogos. Tal efeito despolariza as células
beta, determinando abertura dos canais
de célcio. O resultante aumento do
influxo de calcio induz a secrecao de insu-
lina a partir das células beta.
Observou-se, ap6s administracdo oral de
repaglinida a pacientes com Diabetes do
Tipo 2, que a resposta insulinotrépica a
refeicdo ocorreu num prazo de 30 minu-
tos, causando efeito hipoglicemiante
durante a mesma. Os niveis elevados de
insulina, porém, ndo persistiram além do
periodo da refeicdo. Os niveis plasméticos
da repaglinida diminuiram rapidamente e
observaram-se baixas concentracoes plas-
maéticas do farmaco em pacientes com
Diabetes Tipo 2, quatro horas apds sua
administracdo. A reducao da glicemia
dose-dependente foi comprovada com
doses de 0,5 mg a 4 mg de repaglinida.
Os resultados dos estudos clinicos mostra-
ram que a repaglinida é dosada de
maneira étima em relacao as principais
refeicdes (dosagem pré-prandial).

As doses devem ser preferivelmente
administradas 15 minutos antes da
refeicao.

Farmacocinética

A repaglinida é rapidamente absorvida
pelo trato gastrintestinal, resultando em
rapido aumento da concentracdo plasma-
tica do farmaco. O nivel plasméatico max-
imo ocorre uma hora apés a
administracdo. Apds atingir o nivel max-
imo, o nivel plasmético reduz-se rapida-
mente e a repaglinida é eliminada em

4 - 6 horas. A meia-vida de eliminacao
plasmatica é de aproximadamente 1 hora.
A farmacocinética da repaglinida é carac-
terizada por biodisponibilidade absoluta
média de 63% (Coeficiente de Variacao
11%), baixo volume de distribuicao,

30 litros (consistente com a distribuicdo
no fluido intracelular) e rapida eliminacao
do sangue.

Nos ensaios clinicos detectou-se uma alta
variabilidade interindividual (60%) nas
concentracoes dos niveis plasmaticos.
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Entretanto, como a variabilidade intraindi-
vidual é de baixa a moderada (35%) e a
repaglinida deve ser titulada versus a
reposta clinica, a eficacia do farmaco nao é
afetada pela variabilidade interindividual.
A exposicao a repaglinida aumenta em
pacientes com insuficiéncia hepatica e em
pacientes idosos com Diabetes Tipo 2.

A AUC (desvio padrao) ap6s exposicao a
dose Unica de 2 mg (4 mg em pacientes
com insuficiéncia hepatica) foi de 31,4
ng/ml x h (28,3) em voluntérios sadios,
75,2 ng/ml x h (67,7) em pacientes com
insuficiéncia renal, 304,9 ng/ml x h (228,0)
em pacientes com insuficiéncia hepéatica e
117,9 ng/ml x h (83,8) em pacientes ido-
sos com Diabetes Tipo 2.

Ap6s 5 dias de tratamento com a repagli-
nida (2 mg, 3 x/dia) em pacientes com
grave disfuncao renal (clearance da creati-
nina 20 - 39 ml/min), os resultados
demonstraram um significativo aumento
de 2 vezes sobre a exposicao (AUC) e a
meia-vida (t ¥2), quando comparado com
individuos com funcao renal normal.

Em humanos, a repaglinida liga-se forte-
mente a protefinas plasmaticas (>98%).
Nao foram observadas diferencas relevan-
tes na farmacocinética da repaglinida
quando administrada 0, 15 ou 30 minutos
antes da refeicdo ou em estado de jejum.
A repaglinida é quase completamente
metabolizada e nao se identificou nen-
hum metabdlito com efeito hipoglice-
miante clinicamente relevante.

A excrecdo da repaglinida e de seus
metabolitos ocorre primariamente pela
via biliar. Uma pequena fracao (menos de
8%) da dose administrada aparece na
urina, preliminarmente como metabdlito.
Menos de 1% do farmaco-mae é recupe-
rado nas fezes.

Indicacoes

A repaglinida é indicada para pacientes
com Diabetes Tipo 2 (Diabetes mellitus
nao-insulinodependente - DMNID), cuja
hiperglicemia ndo mais pode ser contro-
lada satisfatoriamente por dieta, reducao
de peso ou exercicios. A repaglinida é
também indicada em associacao com
metformina em pacientes com Diabetes
Tipo 2 que nao estejam sendo satisfato-
riamente controlados apenas com a met-
formina. O tratamento deve ser iniciado
como adjuvante a dieta e exercicios fisicos
para diminuir a glicemia nas refeicoes.

CONTRA-INDICACOES

Prandin® nao deve ser usado nos

seguintes casos:

¢ Reconhecida hipersensibilidade a
repaglinida ou a quaisquer dos
excipientes do Prandin®

¢ Diabetes do Tipo 1 (diabetes melli-
tus insulinodependente: DMID),
peptideo C negativo

e Cetoacidose diabética, com ou sem
coma

¢ Gravidez e lactagao

e Criangas com menos de 12 anos

¢ Disfunc¢oes hepaticas graves

PRECAUGOES OU CUIDADOS QUE
DEVEM SER CONSIDERADOS

Gerais

A repaglinida deve ser prescrita ape-
nas se nao ocorrer o controle da glice-
mia e se os sintomas de diabetes
persistirem apesar das tentativas com
dieta, exercicios e reducao de peso.

A repaglinida, assim como outros
secretagogos da insulina, é capaz de
causar hipoglicemia.

Em muitos pacientes tal efeito dimi-
nui ao longo do tempo, possivel-
mente em decorréncia da progressao
da gravidade do diabetes ou da dimi-
nuicdo da resposta ao produto. Esse
fenémeno é conhecido como falha
secundaria, que se diferencia da falha
primaria caracterizada pela ineficacia
do farmaco especificamente quando
administrado pela primeira vez a um
paciente. Antes de se classificar a res-
posta do paciente como falha secun-
daria, devem ser avaliados o ajuste
posolégico e a adesao a dieta e ao
exercicio.

A repaglinida age através de um sitio
distinto de ligacao, desenvolvendo
acao de curta duragao sobre as células
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beta. O uso de repaglinida em caso de
falha secundaria de secretagogos de
insulina nao foi investigado em
ensaios clinicos.

A associacao da repaglinida com out-
ros secretagogos de insulina e acar-
bose, bem como a insulina ou
tiazolidenodionas, nao foi investi-
gada mediante a realizacao de
ensaios clinicos.

O tratamento combinado com metfor-
mina esta associado a um possivel
aumento do risco de hipoglicemia.
Pode ocorrer perda do controle glicé-
mico quando um paciente estabilizado
pelo uso de qualquer agente hipogli-
cemiante oral é exposto a estresse, tal
como febre, trauma, infeccdo ou cirur-
gia ou em casos de problemas hepati-
cos ou renais. Em tais ocasides, pode
ser necessario descontinuar o trata-
mento com repaglinida e administrar
temporariamente insulina.

O uso concomitante de genfibrozila e
repaglinida deve ser evitado.
Entretanto, se for considerada neces-
saria a combinacao, os niveis de gli-
cose sanguinea deverao ser
cuidadosamente monitorados, uma
vez que pode ser necessario diminuir
a dose de repaglinida.

Grupos especificos de pacientes

Nao foram realizados ensaios clinicos
em pacientes com deficiéncia na fun-
¢ao hepatica, em criancas e adoles-
centes com menos de 18 anos e em
pacientes com mais de 75 anos de
idade. Portanto, o tratamento nao é
recomendado para estes grupos de
pacientes.

Gestagao e lactacao

Nao ha estudos sobre o uso de repa-
glinida em mulheres gravidas ou lac-
tantes.

Os estudos pré-clinicos demonstraram
que a repaglinida nao é teratogénica.
Entretanto, ratos expostos a niveis
elevados da repaglinida no ultimo
estagio de gravidez e durante o
periodo de lactagdo apresentaram
embriotoxicidade, desenvolvimento
anormal dos membros em fetos e em
filhotes recém-nascidos. A repaglinida
foi detectada no leite de animais de
experimento. Portanto, deve-se evitar
o uso de repaglinida durante a gravi-
dez e lactacgao.

Efeitos na habilidade para dirigir

e usar maquinas

Os pacientes devem se precaver contra
a hipoglicemia ao dirigir. Isto é particu-
larmente importante para os pacientes
que nao apresentam sinais percepti-
veis de hipoglicemia e nos que apre-
sentam sinais leves ou sofrem
freqlientes episodios de hipoglicemia.
Deve-se considerar com precau¢ao o
ato de dirigir em tais circunstancias.

Interagoes medicamentosas

Sabe-se que varios farmacos influen-
ciam o metabolismo da glicose, por-
tanto possiveis interacées devem ser
consideradas pelo médico.

As substancias a seguir podem aumen-
tar e/ou prolongar o efeito hipoglice-
miante da repaglinida: genfibrozila,
claritromicina, itraconazol, cetocona-
zol, outros agentes antidiabéticos, ini-
bidores da monoaminooxidase
(IMAO), agentes betabloqueadores
nao-seletivos, inibidores da enzima
conversora da angiotensina (ECA),
salicilatos, antiinflamatérios nao-
esterdides (AINES), octreotideo, alcool
e esterdides anabolicos.

A co-administracao de genfibrozila,
um inibidor do CYP2C8, aumentou a
AUC da repaglinida em 8,1 vezes e a
Cmax em 2,4 vezes em voluntarios
sadios. A meia-vida foi prolongada de
1,3 horas para 3,7 horas, e a concen-
tracao da repaglinida no plasma de

7 horas foi aumentada em 28,6 vezes
pela genfibrozila.

As substancias a seguir podem reduzir
o efeito hipoglicemiante da repagli-
nida: contraceptivos orais, tiazidas,
corticosterdides, danazol, hormoénios
tireoideanos e simpatomiméticos.

Os agentes betabloqueadores podem
mascarar os sintomas de hipoglicemia.
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Quando da administracdo ou suspen-
sao desses medicamentos a pacientes
submetidos ao tratamento com repa-
glinida, o paciente deve ser rigorosa-
mente observado quanto a alteragoes
no controle glicémico.

A repaglinida, quando administrada
aos voluntarios sadios, ndao apresen-
tou efeito clinicamente importante
sobre os parametros farmacocinéticos
da digoxina, teofilina ou varfarina no
estado de equilibrio, portanto nao é
necessario o ajuste posologico destes
compostos durante sua co-adminis-
tracdo com a repaglinida.

A co-administracao de outros compo-
nentes que sdo metabolizados pelo
CYP3A4, tais como cimetidina, nifedi-
pino e estrégeno, nao alterou signifi-
cativamente a absorcao e disposicao
da repaglinida durante multiplas
doses em individuos saudaveis.

Em um estudo de interacao com
voluntarios sadios, a sinvastatina ndo
alterou a exposicao da repaglinida.
Entretanto, a Cmax aumentou em
25% com uma alta variabilidade
(95% CL 0,95 - 1,68). A relevancia cli-
nica desta constatacao nao esta clara.
Em um estudo de interacao com
voluntarios sadios, a rifampicina
reduziu a area sob a curva - (AUC)

em 25%. A relevancia clinica desta
constatacdo nao esta clara.

Tem-se estudado em individuos
sadios o efeito do cetoconazol, um
prototipo de potentes e competitivos
inibidores do CYP3A4, na farmacoci-
nética da repaglinida. A co-adminis-
tracdo de 200 mg de cetoconazol
aumentou a AUC em 15% e a Cmax
em 16% para a repaglinida.

A co-administracao de 100 mg de itra-
conazol também foi estudada em
voluntarios sadios, e aumentou a AUC
em 40%. Nenhum efeito significativo
no nivel de glicose foi obsevado em
voluntarios sadios.

Em um estudo de interacao em volun-
tarios sadios, a co-administracdo de
250 mg de claritromicina, um inibidor
do mecanismo-base do CYP3A4,
aumentou a AUC da repaglinida em
40% e a Cmax em 67%; A AUC média
incremental da insulina no soro
aumentou em 51% e a concentracdo
maxima em 61%. O mecanismo exato
desta interacdo nao esta claro.
Devem ser consideradas potenciais
interacdes quando a repaglinida é
usada conjuntamente com outras dro-
gas que sejam secretadas principal-
mente pela bile, como é o caso da
repaglinida.

REACOES ADVERSAS

Com base na experiéncia com repagli-
nida e outros agentes hipoglicémicos,
as reacoes adversas abaixo tém sido
observadas. As freqiiéncias sao defi-
nidas como rara (>1/10.000, <1/1.000)
e muito rara (<1/10.000).

Disturbios nutricionais e do metabo-
lismo

Raro: hipoglicemia

Assim como com outros agentes hipo-
glicemiantes, reacdes hipoglicémicas
foram observadas apds a administra-
cao de repaglinida. Essas reacoes sao
principalmente leves e facilmente
controladas com a ingestao de car-
boidratos. Se forem graves, pode
haver necessidade de administracao
intravenosa de glicose. A ocorréncia
dessas reacoes depende, como em
todas as terapias diabéticas, de fato-
res individuais, como habitos alimen-
tares, dose, exercicios e estresse.
Durante a experiéncia de pos-comer-
cializacdo, casos de hipoglicemia
foram relatados em pacientes trata-
dos em associacdo com metformina
ou tiazolidinedionas.

Disturbios visuais: muito raro.

Sabe-se que as alteracoes dos niveis
de glicemia resultam em disturbios
visuais transitorios, principalmente no
inicio do tratamento. Esses disturbios
foram relatados apenas em pouquissi-
mos casos apos inicio do tratamento
com repaglinida. Nenhum desses
casos resultou em descontinuacao do
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tratamento com repaglinida durante
os estudos clinicos.

Disturbios gastrintestinais

Raro: dor abdominal e nausea.

Muito raro: diarréia, vomito e consti-
pacao.

Nos estudos clinicos foram relatadas
queixas gastrintestinais como dor
abdominal, diarréia, nauseas, vomitos
e constipacao. A freqiiéncia e a gravi-
dade desses sintomas nao foi dife-
rente da observada com outros
secretagogos orais.

Disturbios hepaticos

Muito raro: aumento de enzimas
hepaticas.

Durante tratamento com repaglinida,
foram relatados casos isolados de
aumento das enzimas hepaticas. A
maioria dos casos foi de carater leve
e transitorio e pouquissimos pacien-
tes descontinuaram o tratamento em
decorréncia do aumento das enzimas
hepaticas. Em casos muito raros, rela-
tou-se disfuncao hepatica grave, con-
tudo outras causas estavam
implicadas nestes casos e uma relacao
causal com a repaglinida nao foi esta-
belecida.

Disturbios na pele e no tecido
subcutdneo

Raro: alergia

Podem ocorrer reacoes de hipersensi-
bilidade cutanea como coceira, erup-
¢oes e urticaria. Nao ha motivo de
suspeita de alergenicidade cruzada
com as sulfoniluréias devido a dife-
renca de estrutura quimica.

Posologia e modo de usar

A repaglinida é administrada oralmente,
no periodo pré-prandial e titulada indivi-
dualmente para otimizar o controle
glicémico.

Além da auto-monitoracao usual da glice-
mia e/ou glicose urinaria, a glicemia do
paciente deve ser monitorada periodica-
mente pelo médico para determinacéo da
dose minima eficaz para o paciente. Os
niveis de hemoglobina glicosilada tam-
bém podem ser importantes na monitora-
¢ao da resposta do paciente a terapia.
Essa monitoracao periodica é necesséria
para detectar reducao inadequada da gli-
cemia na dose maxima recomendada
(falha primaria) e perda de resposta hipo-
glicemiante adequada ap6s um periodo
inicial de eficacia (falha secundaria).

A administracao de curta duracao de
repaglinida pode ser suficiente durante
periodos de perda transitéria do controle
da glicemia em pacientes com Diabetes
Tipo 2 que sao normalmente bem contro-
lados com dieta.

Dose inicial

A dose deve ser determinada pelo
médico, de acordo com as necessidades
do paciente.

A dose inicial recomendada é de 0,5 mg.
Deve-se respeitar um intervalo de aproxi-
madamente uma a duas semanas entre as
etapas de titulacao (conforme determi-
nado pela resposta da glicemia).

No caso de pacientes submetidos ante-
riormente a tratamento com outro agente
hipoglicemiante oral, recomenda-se uma
dose inicial de 1 mg.

Manutencao

A dose Unica maxima recomendada é de
4 mg, administrada junto com as princi-
pais refeicoes.

A dose maxima didria total nao deve
exceder 16 mg.

Grupos especificos de pacientes

A repaglinida é primariamente excretada
por via biliar, portanto a excrecdo nao é
afetada por disfuncoes renais.

Somente 8% da dose de repaglinida é
excretada através dos rins e a depuracao
plasmatica total do produto diminui em
pacientes com insuficiéncia renal. Como a
sensibilidade a insulina é maior em
pacientes diabéticos com insuficiéncia
renal, deve-se tomar cuidado ao titular as
doses destes pacientes.

N&o hé& estudos clinicos em pacientes com
mais de 75 anos de idade e com insufi-
ciéncia hepatica.

Em pacientes debilitados ou desnutridos,

o

as doses inicial e de manutencao devem
ser mantidas e a titulacdo da dose deve
ser cuidadosa para evitar reagoes
hipoglicémicas.

Pacientes em tratamento com outros
agentes hipoglicemiantes orais (AHO)
Os pacientes podem ser transferidos dire-
tamente de outros agentes hipoglicemian-
tes para a repaglinida. No entanto, nao
existe relacao exata de dose entre a repa-
glinida e os outros agentes hipoglicemian-
tes orais. A dose inicial maxima
recomendada para pacientes transferidos
para a repaglinida é de 1 mg, administrada
antes das refeicoes principais.

A repaglinida pode ser administrada em
associacao a metformina, quando a glice-
mia nao for suficientemente controlada
com a metformina em monoterapia.
Nesse caso, deve-se manter a dose da
metformina e administrar repaglinida
concomitantemente. A dose inicial de
repaglinida é de 0,5 mg, tomada antes
das principais refeicoes; a titulacao é feita
de acordo com a resposta da glicemia,
como na monoterapia.

Superdose

Administrou-se repaglinida com doses
escalonadas semanalmente de 4 mg -

20 mg, 4 vezes ao dia, durante um
periodo de 6 semanas. Nao foram detec-
tados problemas quanto a seguranca do
produto. Como neste estudo houve pre-
vengao da hipoglicemia pelo aumento da
ingestdo de calorias, superdose relativa
pode resultar em efeito hipoglicemiante
exagerado com desenvolvimento de sin-
tomas hipoglicémicos (tontura, sudorese,
tremor, cefaléia etc.). Caso ocorram esses
sintomas, devem ser tomadas medidas
adequadas para corrigir o baixo nivel da
glicemia (carboidratos orais). A hipoglice-
mia mais grave com convulsao, perda da
consciéncia ou coma deve ser tratada
com glicose intravenosa.

Pacientes idosos

Prandin® (repaglinida) nao foi estudado
em pacientes acima de 75 anos de idade,
portanto nao se recomenda o uso do
medicamento nestes pacientes.

VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA
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